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Canadian National Breast Screening
Study-2: 13- years results of a rando-
mized trial in women aged 50-59 years
Miller AB, To T, Baines CJ, Wall C
J Natl Cancer Inst 2000; 92: 1490-1499
Udowodniono, ˝e zastosowanie mammografii jako bada-
nia przesiewowego w kierunku raka piersi w grupie kobiet
powy˝ej 50. roku ˝ycia prowadzi do zmniejszenia umieral-
noÊci spowodowanej tym nowotworem. Jednak wcià˝ nie
wiadomo, w jakim stopniu wykonywanie mammografii
obni˝a umieralnoÊç w grupie chorych, u których przepro-
wadza si´ równie˝ badanie palpacyjne piersi. Przeprowa-
dzono badanie porównujàce pod wzgl´dem umieralno-
Êci grup´ chorych poddawanych raz w roku mammografii
i badaniu fizykalnemu z grupà chorych badanych wy∏àcz-
nie fizykalnie. Wszystkie kobiety bioràce udzia∏ w badaniu
nauczono techniki samobadania piersi.
M e t o d y. Od stycznia 1980 r. do marca 1985 39405
kobiet w wieku od 50 do 59 lat przydzielono losowo
do jednej z badanych grup. Losy osób bioràcych udzia∏
w badaniu Êledzono przy pomocy Kanadyjskiego Narodo-
wego Rejestru Nowotworów i Narodowego Rejestru Zgo-
nów do 31 grudnia 1993 roku. Kobiety, które zachoro-
wa∏y na raka piersi by∏y kontrolowane do 30 czerwca 1996
roku.
Wynik. W obu grupach rozk∏ad cech demograficznych
i ryzyka wystàpienia raka piersi by∏ podobny. W pierw-
szym corocznym badaniu 21% guzów wykrytych wy∏àcznie
mammograficznie mia∏o Êrednic´ powy˝ej 20 milimetrów
(w grupie badanej mammograficznie i palpacyjnie), w po-
równaniu z 46% stwierdzonymi palpacyjnie w tej samej
grupie, oraz 56% w grupie chorych badanych wy∏àcznie fi-
zykalnie. W badaniach wykonanych po 2–5 latach odsetki
te wynosi∏y odpowiednio: 10%, 42% i 50%. W wyniku
badaƒ przesiewowych wykryto 267 inwazyjnych raków
piersi wÊród kobiet badanych mammograficznie i palpa-
cyjnie w porównaniu ze 148 nowotworami wykrytymi
w grupie badanej wy∏àcznie fizykalnie. Do 31 grudnia
1993 roku w grupie pierwszej stwierdzono 622 inwazyjne
nowotwory piersi i 71 raków in situ, a w grupie drugiej –
odpowiednio 610 i 16. Po 13 latach obserwacji w obu gru-
pach odnotowano odpowiednio 107 i 105 zgonów z powo-
du raka piersi oraz iloraz skumulowanego prawdopodo-
bieƒstwa zgonu 1,02 (95% przedzia∏ ufnoÊci: 0,78–1,33).
Wnioski . W grupie chorych pomi´dzy 50. a 59. rokiem
˝ycia wykonywanie mammografii raz w roku w uzupe∏-
nieniu badania przedmiotowego nie ma wp∏ywu na umie-
ralnoÊç z powodu raka piersi.
Long-term results of a randomized
trial comparing breast-conserving the-
rapy with mastectomy: European Or-
ganization for Research and Treatment
of Cancer 10801 trial
Van Dongen JA, Voogd AC, Fentiman IS i wsp.
J Natl Cancer Inst 2000; 92:1143-50
W s t ´ p. Leczenie oszcz´dzajàce (BCT) jest uznane za
tak samo skuteczne, jak amputacja piersi, w przypadku
guzów o Êrednicy 2 cm lub mniejszych. Dla chorych z gu-
zami o Êrednicy ponad 2 cm, odleg∏e wyniki tego leczenia
nie sà dobrze poznane. W okresie od maja 1980 r. do
maja 1986 r., Europejska Organizacja do Badaƒ nad Le-
czeniem Raka (EORTC) przeprowadzi∏a randomizowane,
wielooÊrodkowe badanie kliniczne, porównujàce skutecz-
noÊç leczenia oszcz´dzajàcego z amputacjà piersi u cho-
rych na raka piersi o Êrednicy do 5 cm. W obecnej analizie
porównano obie metody leczenia pod wzgl´dem czasu
prze˝ycia ca∏kowitego, prze˝ycia do wystàpienia rozsiewu
oraz prze˝ycia do wystàpienia nawrotu miejscowo-regio-
nalnego.
M e t o d y. SpoÊród 868 chorych spe∏niajàcych kryteria
w∏àczenia do badania i losowo przydzielonych do leczenia
oszcz´dzajàcego lub zmodyfikowanej radykalnej mastek-
tomii, u 80% Êrednica guza wynosi∏a 2,1-5 cm. Leczenie
oszcz´dzajàce polega∏o na wyci´ciu guza z 1 cm margine-
sem zdrowej tkanki, dok∏adnego wyci´cia w´z∏ów ch∏on-
nych pachowych oraz napromienianiu na obszar piersi
z dodatkiem na obszar lo˝y po usuni´ciu guza. Mediana
okresu obserwacji wynosi∏a 13,4 lat. Wszystkie wartoÊci
p pochodzà z testów obustronnych.
Wy n i k i . Po 10 latach nie stwierdzono ró˝nic pomi´dzy
grupami w czasie prze˝ycia ca∏kowitego (66% w grupie
chorych poddanych amputacji i 65% w grupie chorych
leczonych za pomocà BCT; p=0,11) oraz w czasie wolnym
od przerzutów odleg∏ych (66% w grupie chorych podda-
nych amputacji i 61% w grupie chorych leczonych za po-
mocà BCT; p=0,24). Odsetek nawrotów miejscowo-re-
gionalnych (poprzedzajàcych rozsiew lub wyst´pujàcych
w momencie jego rozpoznania) po 10 latach ró˝ni∏ si´
znamiennie (12% w grupie chorych poddanych mastekto-
mii i 20% w grupie leczonych za pomocà BCT, p=0,01).
Wnioski. Prze˝ycie chorych na raka piersi, spoÊród któ-
rych wi´kszoÊç by∏a w II stopniu zaawansowania kliniczne-
go, nie ró˝ni si´ w grupie chorych poddanych mastektomii
w porównaniu z grupà leczonà sposobem oszcz´dzajà-
cym.
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Accuracy of the extent of axillary nodal
positivity related to primary tumor
size, number of involved nodes, and
number of nodes examined
Iyer RV, Hanlon A, Fowble B i wsp.
Int J Radiat Oncol Biol Phys 2000; 47: 1177–1183
C e l. Ocena najmniejszej liczby pachowych w´z∏ów ch∏on-
nych niezb´dnej do okreÊlenia, czy zawierajà one przerzu-
ty, by∏a przedmiotem wielu badaƒ. Jednak w niewielu bada-
niach okreÊlano liczb´ w´z∏ów ch∏onnych, koniecznà do
okreÊlenia rozleg∏oÊci zaj´cia pachowego sp∏ywu ch∏onne-
go. Celem obecnego badania jest ocena, czy wÊród cho-
rych z 1–3 dodatnimi w´z∏ami ch∏onnymi, liczba opisanych
jako dodatnie w´z∏ów ch∏onnych, odpowiada liczbie w´-
z∏ów rzeczywiÊcie zaj´tych. W pracy oceniono równie˝
prawdopodobieƒstwo wystàpienia przerzutów do 4 lub wi´-
cej pachowych w´z∏ów ch∏onnych, w zale˝noÊci od wielko-
Êci guza pierwotnego i liczby zbadanych w´z∏ów ch∏onnych.
M a t e r i a ∏ y  i m e t o d y . W latach 1979–1998, u 1652
kobiet na raka piersi w I i II stopniu zaawansowania kli-
nicznego wykonano wyci´cie ponad 10 pachowych w´-
z∏ów ch∏onnych jako cz´Êç leczenia oszcz´dzajàcego. Âred-
nia liczba i mediana znalezionych w trakcie zabiegu w´-
z∏ów ch∏onnych wynosi∏a odpowiednio 19 i 17 (zasi´g:
11–75). Mediana wieku w analizowanej grupie wynosi∏a 55
lat. Stopieƒ zaawansowania T1 stwierdzono u 1155 cho-
rych, a T2 – u 497 chorych. SpoÊród 459 chorych z zaj´-
ciem pachowych w´z∏ów ch∏onnych, u 72% stwierdzono
zaj´cie 1–3 w´z∏ów ch∏onnych, u 18% – zaj´cie 4–9 w´-
z∏ów ch∏onnych i u 10% – zaj´cie 10 i wi´cej w´z∏ów
ch∏onnych. Przy u˝yciu modelu rozk∏adu hipergeome-
trycznego i zasady Bayes’a, stworzono model matema-
tyczny, uwzgl´dniajàcy wielkoÊç guza pierwotnego i liczb´
zbadanych w´z∏ów ch∏onnych. Model ten zosta∏ wykorzy-
stany do oceny dok∏adnoÊci okreÊlenia liczby dodatnich
w´z∏ów ch∏onnych i prawdopodobieƒstwa zaj´cia 4 lub
wi´cej w´z∏ów w zale˝noÊci od ró˝nych kombinacji anali-
zowanych czynników.
Wy n i k i . Dla chorych z guzem T1 i zaj´ciem 1, 2 lub 3
w´z∏ów ch∏onnych, najmniejsza liczba w´z∏ów niezb´dna
do okreÊlenia stanu w´z∏ów ch∏onnych z 90% dok∏adno-
Êcià wynosi∏a odpowiednio 19, 20 i 20. Dla chorych z gu-
zem T2 i zaj´ciem 1, 2 lub 3 w´z∏ów ch∏onnych, wymaga-
ne jest zbadanie co najmniej 20 w´z∏ów ch∏onnych. Praw-
dopodobieƒstwo zaj´cia 4 lub wi´cej w´z∏ów ch∏onnych
wzrasta dla wi´kszych guzów i mniejszej liczby zbadanych
w´z∏ów ch∏onnych. Dla 10% lub mniejszego prawdopodo-
bieƒstwa rzeczywistego zaj´cia 4 lub wi´cej w´z∏ów ch∏on-
nych, chora w stopniu zaawansowania T1 i 1, 2 lub 3
stwierdzonymi dodatnimi w´z∏ami ch∏onnymi wymaga
wyci´cia odpowiednio 8, 15 i 20 w´z∏ów. Dla guzów T2 i 1,
2 lub 3 stwierdzonych dodatnich w´z∏ówh ch∏onnych, od-
powiednie liczby wyci´tych w´z∏ów ch∏onnych wynoszà
10, 16 i 20.
W n i o s e k . Dok∏adna ocena liczby zaj´tych w´z∏ów
ch∏onnych zale˝y od liczby stwierdzonych dodatnich w´-
z∏ów, wielkoÊci guza i liczby zbadanych w´z∏ów ch∏on-
nych. Niedoszacowanie liczby rzeczywiÊcie zaj´tych w´-
z∏ów ch∏onnych mo˝e spowodowaç b∏´dne okreÊlenie ry-
zyka nawrotu miejscowo-regionalnego, nawrotu odleg∏e-
go i zgonu oraz mo˝e wp∏ynàç niekorzystnie na
podejmowane decyzje terapeutyczne. Przedstawiony mo-
del powinien pomóc lekarzom w ocenie dok∏adnoÊci licz-
by rzeczywiÊcie zaj´tych w´z∏ów ch∏onnych pachowych
w grupie chorych ze stwierdzonym zaj´ciem 1–3 w´z∏ów.
Combined treatment with buserelin
and tamoxifen in premenopausal me-
tastatic breast cancer: a randomized
study
Klijn JGM, Beex LVAM, Mauriac L i wsp.
J Natl Cancer Inst 2000; 92: 903-11
W s t ´ p . Ablacja chirurgiczna lub farmakologiczna oraz
leczenie antyestrogenowe tamoksyfenem sà powszechnie
stosowanymi metodami hormonoterapii raka piersi. Le-
czenie tamoksyfenem powoduje jednak wzrost poziomu
estradiolu w surowicy, a d∏ugotrwa∏y wp∏yw tego zjawi-
ska na organizm pozostaje nieznany. Przedmiotem obec-
nego badania by∏a ocena przeciwnowotworowego wp∏ywu
jednoczasowej blokady estrogenowej za pomocà agoni-
sty hormonu uwalniajàcego LH – busereliny oraz blokady
na poziomie receptora za pomocà tamoksyfenu.
M e t o d y. W latach 1988-1995 przeprowadzono prospek-
tywne, trójramienne, randomizowane badanie kliniczne,
w którym 161 chorych na zaawansowanego raka piersi
w wieku przedmenopauzalnym zosta∏o losowo przydzielo-
nych do leczenia buserelinà, tamoksyfenem, lub za po-
mocà obu leków. Do badania nie kwalifikowano chorych
z ujemnym receptorem estrogenowym i progesterono-
wym lub u których okres wolny od nawrotu choroby by∏
mniejszy od 2 lat, a stan receptorów by∏ nieznany. Media-
na okresu obserwacji wynosi∏a 7,3 lat. W tym czasie 76%
chorych zmar∏o, przyczynà wszystkich zgonów by∏ rak
piersi. Charakterystyka chorych i guzów by∏a podobna
w badanych grupach. Wszystkie wartoÊci p pochodzà z te-
stów obustronnych.
Wy n i k i . Jednoczesne leczenie buserelinà i tamoksyfe-
nem okaza∏o si´ korzystniejsze w porównaniu z lecze-
niem wy∏àcznie buserelinà lub wy∏àcznie tamoksyfenem
pod wzgl´dem odsetka obiektywnych odpowiedzi (odpo-
wiednio: 48%, 34% i 28%, w grupie chorych, u których
ocena odpowiedzi by∏a mo˝liwa; p=0,11 [test chi-kwa-
drat], mediany czasu wolnego od progresji (9,7 miesi´cy,
6,3 miesi´cy i 5,6 miesi´cy; p=0,03) i mediany czasu prze-
˝ycia ca∏kowitego (3,7 lat, 2,5 roku, 2,7 lat; p=0,01). Ak-
tualizowany odsetek prze˝yç pi´cioletnich w wymienio-
nych grupach wynosi∏ odpowiednio 34,2% (95% prze-
dzia∏ ufnoÊci: 20,4%-48%), 14,9% (3,9%-25,9%) i 18,4%
(7,0%-29,8%). Nie zaobserwowano ró˝nic w przeciwno-
wotworowym dzia∏aniu tamoksyfenu i busereliny stosowa-
nych w monoterapii. Podczas leczenia obydwoma prepa-
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ratami lub leczenia wy∏àcznie buserelinà stwierdzono jed-
nakowo niskie poziomy estradiolu w surowicy; natomiast
w grupie chorych leczonych tamoksyfenem poziom es-
tradiolu w surowicy by∏ 3–4 krotnie wy˝szy w porównaniu
z poziomem przed rozpocz´ciem leczenia.
Wniosek . Skojarzone leczenie za pomocà busereliny
i tamoksyfenu by∏o skuteczniejsze i wp∏yn´∏o na wyd∏u˝e-
nie czasu prze˝ycia chorych w porównaniu z terapià jed-
nolekowà jednym z wymienionych preparatów.
EUROSCAN, a randomized trial of vi-
tamin A and N-acetylcysteine in pa-
tients with head and neck cancer or
lung cancer
Van Zandwijk N, Dalesio O, Pastorino U i wsp.
J Natl Cancer Inst 2000; 92:977–86
W s t ´ p. Dane przedkliniczne sugerujà korzystny wp∏yw
retinoidów i przeciwutleniaczy w zapobieganiu lub opóê-
nianiu wyst´powania nowotworów górnych lub dolnych
dróg oddechowych. KorzyÊç ta nie zosta∏a jednak udo-
kumentowana w badaniach klinicznych. Celem oceny
chemoprewencyjnego wp∏ywu witaminy A (palmity-
nianu retinolu) i N-acetylocysteiny, przeprowadzono
randomizowane badanie interwencyjne u chorych na ra-
ka g∏owy i szyi lub raka p∏uca, spoÊród których u wi´k-
szoÊci badanych stwierdzono w wywiadzie na∏óg pale-
nia tytoniu.
M e t o d y. W okresie od czerwca 1988 r. do lipca 1994 r.,
2592 chorych (60% na raka g∏owy i szyi, 40% na raka
p∏uca) zosta∏o losowo przydzielonych do jednej z grup:
1) otrzymujàcej: palmitynian retinolu (300 000 jednostek
mi´dzynarodowych dziennie przez pierwszy rok, nast´pnie
150 000 jednostek przez drugi rok), 2) N-acetylocystein´
(600 mg dziennie przez 2 lata), 3) obydwa leki, 4) nie
poddanej leczeniu. Wszystkie testy statystyczne przepro-
wadzono obustronnie.
W y n i k i . SpoÊród wszystkich chorych, 93,5% pali∏o
tytoƒ (25% chorych pali∏o nadal po rozpoznaniu no-
wotworu z∏oÊliwego). Po 49 miesiàcach (mediana okre-
su obserwacji), u 916 chorych dosz∏o do analizowane-
go zdarzenia (nawrót, drugi nowotwór lub zgon). Nie
zaobserwowano ró˝nic w czasie prze˝ycia ca∏kowitego
i czasie wolnym od zdarzenia w grupach chorych otrzy-
mujàcych lub nie otrzymujàcych palmitynian retinolu.
Podobnie, nie zaobserwowano ró˝nic w czasie prze˝y-
cia ca∏kowitego i czasie wolnym od zdarzenia w grupach
chorych otrzymujàcych lub nie otrzymujàcych N-acetylo-
cysteiny. ZachorowalnoÊç na drugi nowotwór by∏a nie-
znamiennie ni˝sza w grupie chorych nie otrzymujàcych
leczenia.
W n i o s e k. U chorych na nowotwory g∏owy i szyi lub na
raka p∏uca, spoÊród których wi´kszoÊç stanowili byli pala-
cze tytoniu, stosowanie palmitynianu retinolu i/lub N-
-acetylocysteiny nie wp∏yn´∏o korzystnie na ca∏kowity czas
prze˝ycia, czas prze˝ycia wolnego od zdarzenia lub za-
chorowalnoÊç na drugi nowotwór.
Lung cancer mortality in the Mayo
Lung Project: impact of extended fol-
low-up
Marcus PM, Bergstralh EJ, Fagerstrom RM i wsp.
J Natl Cancer Inst 2000; 92: 1308-16
W latach 1971–1983 9211 palàcych m´˝czyzn uczestni-
czy∏o w randomizowanym kontrolowanym badaniu kli-
nicznym (The Mayo Lung Project), dotyczàcym badaƒ
przesiewowych w kierunku raka p∏uca. W ramieniu do-
Êwiadczalnym wykonywano zdj´cie radiologiczne klatki
piersiowej i badanie cytologiczne plwociny co 4 miesiàce,
natomiast w ramieniu kontrolnym zalecano zdj´cie ra-
diologiczne klatki piersiowej i badanie cytologiczne plwo-
ciny raz w roku. W chwili zakoƒczenia badania nie obser-
wowano zmniejszenia umieralnoÊci. Czas obserwacji prze-
d∏u˝ono do 1996 roku.
M e t o d y. Aby zweryfikowaç nie ustalony wczeÊniej czas
prze˝ycia 6523 uczestników badania, wykorzystano Na-
rodowy Rejestr Zgonów (National Death Index – PLUS).
Median´ czasu prze˝ycia dla grupy chorych, u których
niedrobnokomórkowego raka p∏uca rozpoznano przed 1
lipca 1983 r. obliczono stosujàc metod´ Kaplana-Meiera.
Krzywe prze˝ycia porównano testem log-rank.
Wy n i k i . Mediana czasu obserwacji wynios∏a 20,5 lat.
UmieralnoÊç na raka p∏uca w ramieniu z intensywnà ob-
serwacjà wynios∏a 4,4 na 1000 osób na rok (95% prze-
dzia∏ ufnoÊci 3,9 do 4,9), natomiast w ramieniu standardo-
wym 3,9 (95% przedzia∏ ufnoÊci 3,5 do 4,4; dwustronne
p=0,09). W grupie uczestników badania, u których nowo-
twór wykryto przed 1 lipca 1983 r., czas prze˝ycia by∏
d∏u˝szy w ramieniu badanym (dwustronne p=0,0039).
Mediana czasu prze˝ycia chorych, operowanych z powo-
du raka p∏uca we wczesnych stopniach zaawansowania,
wynios∏a 16 lat dla chorych w ramieniu z intensywnà ob-
serwacjà i 5 lat w ramieniu kontrolnym.
W n i o s k i . W grupie osób poddanych intensywnej ob-
serwacji nie stwierdzono zmniejszenia umieralnoÊci z po-
wodu niedrobnokomórkowego raka p∏uca. Podobna umie-
ralnoÊç, ale d∏u˝szy czas prze˝ycia osób intensywnie bada-
nych wskazuje, ˝e w grupie poddanej intensywnej
obserwacji niektóre wykryte zmiany nie mia∏y istotnego
znaczenia klinicznego.
Irinotecan plus fluorouracil and leu-
covorin for metastatic colorectal can-
cer
Saltz LB, Cox JV, Blanke C i wsp.
N Engl J Med 2000; 343: 905-14
W leczeniu chorych na rozsianego raka jelita grubego
chemioterapia z zastosowaniem fluorouracylu i leukowo-
ryny jest post´powaniem standardowym. Stwierdzono, ˝e
leczenie irinotekanem przed∏u˝a czas prze˝ycia chorych,
u których wystàpi∏a progresja choroby po zakoƒczonym le-
czeniu fluorouracylem z leukoworynà. Przeprowadzono
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wielooÊrodkowe badanie, w którym chorych na uogólnio-
nego raka jelita grubego przydzielano losowo do trzech
rodzajów pierwszorazowej chemioterapii: irinotekanu
z fluorouracylem i leukoworynà; fluorouracylu z leukowo-
rynà lub monoterapii irinotekanem.
M e t o d y . Chorzy na podstawie losowego przydzia∏u
otrzymywali chemioterapi´: 1) irinotekan (125 mg/m2),
fluorouracyl (500 mg/m2), leukoworyna (20 mg/m2) raz
w tygodniu przez 4 kolejne tygodnie z dwutygodnio-
wà przerwà; 2) fluorouracyl (425 mg/m2), leukoworyna
(20 mg/m2) raz dziennie przez 5 dni co cztery tygodnie;
3) irinotekan (125 mg/m2) raz w tygodniu przez 4 kolejne
tygodnie z dwutygodniowà przerwà. Oceniano czas prze-
˝ycia wolnego od wznowy i ca∏kowity czas prze˝ycia.
Wy n i k i . Do badania w∏àczono 683 chorych, 231 otrzy-
mywa∏o irinotekan, fluorouracyl i leukoworyn´; 226 flu-
orouracyl i leukoworyn´; 226 irinotekan. Analiza prze-
prowadzona zgodnie z zasadà intention to treat wykaza∏a,
˝e w grupie chorych leczonych irinotekanem z fluoroura-
cylem i leukoworynà czas prze˝ycia wolnego od progresji
choroby by∏ znamiennie d∏u˝szy ni˝ w pozosta∏ych dwóch
grupach (mediana 7,0 vs 4,3 miesiàca; p=0,004). W grupie
tej stwierdzono równie˝ wy˝szy odsetek odpowiedzi na
leczenie (39% vs 21%; p<0,001) oraz wyd∏u˝enie ca∏kowi-
tego czasu prze˝ycia (14,8 vs 12,6 miesi´cy; p=0,04). Wy-
niki monoterapii irinotekanem by∏y podobne do wyni-
ków leczenia fluorouracylem z leukoworynà. Biegunka
o znacznym nasileniu (stopieƒ 3) w trakcie leczenia sche-
matem trzylekowym wyst´powa∏a cz´Êciej ni˝ przy zasto-
sowaniu fluorouracylu z leukoworynà. Cz´stoÊç wyst´po-
wania zagra˝ajàcej ˝yciu biegunki 4 stopnia by∏a podobna
w obydwu grupach (<8%). Zapalenie b∏ony Êluzowej ja-
my ustnej stopnia 3 i 4, neutropenia 4 stopnia i goràczka
neutropeniczna wyst´powa∏y rzadziej u chorych leczo-
nych irinotekanem, fluorouracylem i leukoworynà. Doda-
nie irinotekanu do fluorouracylu i leukoworyny nie spo-
wodowa∏o obni˝enia jakoÊci ˝ycia chorych.
W n i o s k i. U chorych na uogólnionego raka jelita grube-
go chemioterapia z zastosowaniem irinotekanu z fluoro-
uracylem i leukoworynà pozwala uzyskaç wyd∏u˝enie cza-
su prze˝ycia wolnego od wznowy i ca∏kowitego czasu prze-
˝ycia w porównaniu z powszechnie stosowanym leczeniem
fluorouracylem z leukoworynà.
Palliative chemotherapy for advanced
colorectal cancer: systematic review
and metaanalysis
Colorectal Cancer Collaborative Group.
BMJ 2000; 321: 531-5
Celem badania by∏a ocena korzyÊci i skutków ubocznych
spowodowanych stosowaniem paliatywnej chemioterapii
u chorych na miejscowo zaawansowanego i rozsianego
raka jelita grubego oraz porównanie wyników leczenia
w zale˝noÊci od wieku.
S c h e m a t  b a d a n i a. Metaanaliza oparta na indywidu-
alnych danych o chorych, a w odniesieniu do badaƒ, z któ-
rych uzyskanie indywidualnych danych nie by∏o mo˝liwe –
na opublikowanych opracowaniach zbiorczych. Celem
znalezienia wszystkich badaƒ randomizowanych, porów-
nujàcych paliatywnà chemioterapi´ z leczeniem objawo-
wym, przeprowadzono poszukiwania w dost´pnych ba-
zach danych, piÊmiennictwie oraz skontaktowano si´ z au-
torami badaƒ. Oceniano czas prze˝ycia, czas do progresji
choroby, jakoÊç ˝ycia i toksycznoÊç leczenia.
Wy n i k i. Analizie poddano 13 badaƒ klinicznych z loso-
wym doborem chorych, w których ∏àcznie wzi´∏o udzia∏
1365 chorych. Metaanaliza 7 badaƒ, w których dost´pne
by∏y indywidualne dane chorych (866) wykaza∏a, ˝e palia-
tywna chemioterapia powodowa∏a obni˝enie ryzyka zgo-
nu o 35% (95% przedzia∏ ufnoÊci, 24% do 44%). W gru-
pie chorych otrzymujàcych chemioterapi´ stwierdzono
wzrost odsetka prze˝yç o 16% po 6 i 12 miesiàcach, a me-
diana czasu prze˝ycia by∏a o 3,7 miesiàca d∏u˝sza. Wiek
chorych nie mia∏ wp∏ywu na skutecznoÊç chemioterapii,
ale grupa chorych starszych w analizowanych badaniach
by∏a nieliczna. JakoÊç danych dotyczàcych toksycznoÊci
leczenia i jakoÊci ˝ycia w ocenianych badaniach by∏a nie-
zadowalajàca.
W n i o s k i . Chemioterapia pozwala uzyskaç wyd∏u˝enie
czasu do progresji choroby oraz ca∏kowitego czasu prze˝y-
cia u chorych na zaawansowanego raka jelita grubego.
Korzystny wp∏yw chemioterapii w opisywanych badaniach
mo˝e byç niedoszacowany, poniewa˝ niektórzy chorzy
w ramieniu kontrolnym tak˝e otrzymywali chemiotera-
pi´.
Preoperative radiotherapy for resecta-
ble rectal cancer. A meta-analysis
Camma C, Giunta M, Fiorica F i wsp.
JAMA 2000; 284: 1008-1015
Pomimo intensywnych badaƒ nad znaczeniem uzupe∏nia-
jàcej radioterapii w leczeniu operacyjnego raka odbytnicy,
jej wp∏yw na czas prze˝ycia, niezale˝nie od zmniejszenia
odsetka wznów miejscowych, pozostaje niejednoznaczny.
Cel. Ocena skutecznoÊci przedoperacyjnej radioterapii
w zmniejszaniu ca∏kowitej oraz zwiàzanej z nowotworem
umieralnoÊci oraz w zapobieganiu wznowom miejscowym
i przerzutom odleg∏ym.
èród∏a  danych: Komputerowe przeszukiwania baz
MEDLINE i CANCERLIT (od 1970 do grudnia 1999),
w∏àcznie ze êród∏ami innymi ni˝ angielskoj´zyczne, uzu-
pe∏nione o r´czne przeszukiwanie list piÊmiennictwa. Za-
stosowano nast´pujàce medyczne terminy przeszukiwaƒ:
nowotwory odbytnicy, radioterapia, chirurgia, RCT, ran-
domizowane oraz kliniczne badanie (ang.: rectal cancer, ra-
diotherapy, surgery, RCT, randomized, clinical trial).
Wybór badaƒ. Do analizy w∏àczano kontrolowane ba-
dania kliniczne z losowym doborem chorych (RCT), po-
równujàce przedoperacyjnà radioterapi´, po∏àczonà z za-
biegiem operacyjnym oraz leczenie wy∏àcznie chirurgicz-
ne. W badaniu brali udzia∏ chorzy na histologicznie
potwierdzonego gruczolakoraka odbytnicy bez cech
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uogólnienia. Do analizy w∏àczono 14 badaƒ spe∏niajàcych
powy˝sze kryteria.
A n a l i z a  d a n y c h. Dane na temat badanej populacji,
sposobu post´powania oraz wyników zosta∏y uzyskane
z poszczególnych badaƒ randomizowanych zgodnie z za-
sadà “intencji leczenia” przez trzech niezale˝nych badaczy
oraz po∏àczone za pomocà metody DerSimonian i Laird.
Wy n i k i. Radioterapia po∏àczona z zabiegiem operacyj-
nym w porównaniu do samego zabiegu operacyjnego zna-
czàco zmniejsza ca∏kowità umieralnoÊç 5-letnià (wspó∏-
czynnik ryzyka [ang. odds ratio] OR 0,84; 95% przedzia∏
ufnoÊci [CI], 0,72–0,98; P=0,03), umieralnoÊç zwiàzanà
z nowotworami (OR, 0,71; 95% CI, 0,61-0,82; P<0,001),
oraz odsetek wznów miejscowych (OR, 0,49; 95% CI,
0,38-0,62; P<0,001). Nie zaobserwowano zmniejszenia
cz´stoÊci wyst´powania przerzutów odleg∏ych (OR, 0,93;
95% CI, 0,73–1,18; P=0,54).
W n i o s k i. U chorych na raka odbytnicy, kwalifikujàcych
si´ do zabiegu chirurgicznego, przedoperacyjna radiotera-
pia, w porównaniu do leczenia wy∏àcznie chirurgicznego,
znamiennie poprawia ca∏kowity oraz wolny od nowotwo-
ru czas prze˝ycia. Poprawa ta jest stosunkowo niewielka,
konieczne jest wi´c wyodr´bnienie kryteriów okreÊlajà-
cych chorych, mogàcych odnieÊç najwi´kszà korzyÊç z le-
czenia uzupe∏niajàcego.
Surgery for colectoral cancer in elder-
ly patients: a systematic review
Colectoral Cancer Collaborative Group
Lancet 2000; 356: 968-74
SkutecznoÊç chirurgicznego leczenia nowotworów jelita
grubego i odbytnicy zale˝y od bezpieczeƒstwa przepro-
wadzonego zabiegu. Ma on pozwoliç wi´kszoÊci chorych
na powrót do normalnego ˝ycia oraz na wyd∏u˝enie spo-
dziewanego czasu prze˝ycia. Poniewa˝ nowotwory jelita
grubego i odbytnicy sà jednà z g∏ównych przyczyn zacho-
rowalnoÊci i umieralnoÊci osób w starszym wieku, posta-
nowiono zbadaç, czy wyniki leczenia chirurgicznego w tej
grupie ró˝nià si´ od wyników w m∏odszych grupach wieko-
wych.
M e t o d y. Przeprowadzono szczegó∏owy przeglàd opu-
blikowanych i zbiorczych danych dostarczonych przez ba-
daczy. Poszczególne badania okreÊlono poprzez przeszu-
kiwanie opublikowanych i nieopublikowanych doniesieƒ
metodà tradycyjnà i komputerowà, przeglàd cytowaƒ oraz
bezpoÊrednie kontakty z badaczami. W ramach poszcze-
gólnych badaƒ okreÊlono skutecznoÊç leczenia chorych
w grupach wiekowych: 65-74 lata, 75-84 oraz powy˝ej 85.
roku ˝ycia w porównaniu z grupà chorych poni˝ej 65. ro-
ku ˝ycia.
O b s e r w a c j e. Na podstawie 28 niezale˝nych badaƒ, do
których w∏àczono 34194 chorych, zaobserwowano cz´stsze
wyst´powanie chorób wspó∏istniejàcych u osób w pode-
sz∏ym wieku. Chorzy ci zg∏aszajà si´ w bardziej zaawanso-
wanym stadium choroby, cz´Êciej poddawani sà zabie-
gom operacyjnym w trybie nag∏ym oraz rzadziej – zabie-
gom radykalnym. Ryzyko pooperacyjnego zgonu i powi-
k∏aƒ wzrasta stopniowo wraz z wiekiem. Ca∏kowity czas
prze˝ycia maleje wraz z wiekiem, ale zale˝noÊci pomi´dzy
wiekiem a prze˝yciem zale˝nym od nowotworu sà mniej
jednoznaczne.
W n i o s k i . Zwiàzek pomi´dzy wiekiem a wynikami le-
czenia chirurgicznego nowotworów jelita grubego i od-
bytnicy jest z∏o˝ony. Mo˝e on byç zale˝ny od ró˝nic w wyj-
Êciowym stopniu zaawansowania, lokalizacji nowotworu,
obecnoÊci chorób wspó∏istniejàcych oraz rodzaju zastoso-
wanego leczenia. Wydaje si´ jednak, ˝e wybrana grupa
starszych chorych mo˝e odnieÊç znaczàcà korzyÊç z tego
typu leczenia, poniewa˝ znaczna ich cz´Êç prze˝yje po-
wy˝ej dwóch lat, mimo swojego wieku.
Relation between tumour response to
first line chemotherapy and survival
in advanced colorectal cancer: meta-
-analysis
Buyse M, Thirion P, Carlson RW i wsp.
Lancet 2000; 356:373-78
Obserwuje si´ znaczny post´p w leczeniu zaawansowa-
nego raka jelita grubego, jednak znacznej poprawie odset-
ka odpowiedzi na leczenie nie zawsze towarzyszy zna-
mienne wyd∏u˝enie czasu prze˝ycia. W zwiàzku z tym po-
wstajà wàtpliwoÊci dotyczàce przydatnoÊci oceny
odpowiedzi na leczenie jako miary jego skutecznoÊci.
M e t o d a. Przeprowadzono metaanaliz´ 25 randomizo-
wanych badaƒ klinicznych, opartà na indywidualnych da-
nych 3791 chorych, otrzymujàcych chemioterapi´ pierw-
szego rzutu z zastosowaniem fluoropirymidyn w krótkiej
iniekcji, w porównaniu z metodami doÊwiadczalnymi (flu-
orouracyl z leukoworynà, fluorouracyl z metotreksatem,
fluorouracyl we wlewie ciàg∏ym, floksurydyna podana do
t´tnicy wàtrobowej). Analiz´ przeprowadzono zgodnie
z zasadà intention to treat.
Wy n i k i . W porównaniu z grupà chorych leczonych flu-
oropirymidynami, podawanymi w krótkiej iniekcji, w gru-
pie chorych otrzymujàcych schematy doÊwiadczalne, za-
wierajàce fluoropirymidyny, stwierdzono znamiennie wy˝-
szy odsetek odpowiedzi na leczenie (odpowiednio: 454
odpowiedzi wÊród 2031 chorych oraz 209 wÊród 1760;
wspó∏czynnik ryzyka 0,48 [95% przedzia∏ ufnoÊci 0,40-
–0,57], p<0,0001) oraz d∏u˝szy czas prze˝ycia (1808 zgo-
nów w grupie 2031 chorych leczonych standardowo oraz
1580 w grupie 1760 leczonych eksperymentalnie; wspó∏-
czynnik ryzyka 0,9 [0,84–0,97], p=0,003). Wyd∏u˝enie cza-
su prze˝ycia mo˝na t∏umaczyç wy˝szym odsetkiem odpo-
wiedzi na leczenie. Stwierdzono jednak, ˝e leczenie, któ-
re powoduje obni˝enie ryzyka nie uzyskania odpowiedzi
o 50%, wp∏ywa na spodziewane obni˝enie ryzyka zgonu
zaledwie o 6%. Dodatkowo, w analizowanych 25 bada-
niach klinicznych tylko nieco mniej ni˝ w po∏owie przy-
padków wyd∏u˝enie prze˝ycia mo˝na przypisaç poprawie
odsetka odpowiedzi na leczenie.
567
W n i o s k i . Przeprowadzona analiza potwierdza, ˝e po-
prawa odsetka odpowiedzi na leczenie zwiàzana jest z wy-
d∏u˝eniem ca∏kowitego czasu prze˝ycia chorych na za-
awansowanego raka jelita grubego. W poszczególnych
badaniach informacja dotyczàca uzyskanej odpowiedzi
na leczenie nie pozwala jednak na dok∏adnà ocen´ spo-
dziewanego wyd∏u˝enia czasu prze˝ycia.
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